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Abstract 



The subject of the present invention is matrix-type microparticles which contain at least ones biocidal agent, a 
process for their preparation and manufactured products containing them. The said biocidal agent(s) is (are) 
(a) compound(s) which has (have) a water-solubility at room temperature of less than 500 mg/l and which is 
(are) active at low concentrations, and the matrix in which the said biocidal agent(s) is (are) dispersed is 
based on one or more meltable hydrophobic constituents selected to confer on the said microparticles little 
sensitivity to pH values and to organic solvents as well as a stability up to temperatures of the order of 95- 
1 20 DEG C and to permit the controlled release of the said biocidal agent(s) in the presence of water or 
moisture. Such microparticles are especially intended to be incorporated into manufactured products such 
as the soles of shoes, sponges, mastic for sealing and the like, so as to discharge therein, in a controlled 
manner, the biocidal agent or agents which they contain. 
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(54) Micropartlcules de type matriciel renfermant au moins un agent biocide, procide pour leur preparation et 
produits manufactures en contenant 

(§7) La presente invention a pour objet des microparticules 
aetype matriciel qui renferment au moins un agent biocide, 
un procede pour leur preparation et des produits manufac- 
tures en contenant. Le(s)dit(s) agent(s) biocide(s) est 
(sont) un (des) compose(s) qui presente(nt) une solubility 
dans I'eau a temperature ambiante inf6rieure a 500 mg/l et 
qui est (sont) actif(s) a de faibles concentrations, et la ma- 
trice au sein de laquelle est (sont) dispersed) le(s)dit(s) 
agent(s) biocide(s) est a base d'un ou plusieurs consti- 
tuant(s) hydrophobe(s) fusible(s), selectionne(s) pour 
conferer auxdites microparticules peu de sensibility aux pH 
et aux solvants organiques ainsi qu'une stability jusqu'a 
des temperatures de I'ordre de 95-1 20°C et pour permettre 
la liberation controlee du(des)dit(s) agent(s) biocide(s) en 
presence d'eau ou d'humidite. 

De telles microparticules sont notamment desttnees a 
etre incorporees dans des produits manufactures tels que 
des semelles de chaussures, des eponges, des mastics 
d'etencheite... pour y delivrer de facon controlee I'agent ou 
I s agents biocides qu' lies renf rm nt. 



Ill I I I I II! Il ll III III I i l l ll 111 



© N° d publicati n : 2 702 929 

(a n'utiliser que pour les 
commandes de reproduction) 

© N° d'enregistrement national : 93 03376 

(St) Int Cl s : A 01 N 25/28 //A 43 B 13/02 , A 47 L 13/16 , C 09 K 
w 3/10 (A 01 N 25728 F 43:78 f 43:653, 25:28 f 47:10 , 31:14 , 
25:28,29:04) 



2702929 



Microparticules de type matriciel renfermant au moins un agent biocide. precede 
pour leur preparation ct produits manufactures en contenant. 

La presente invention a pour premier objet des microparticules de type 
matriciel qui renfennent au moins un agent biocide. Elle a 6galement pour objet un 
5 procede pour la preparation desdites microparticules et les produits manufactures 
en contenant. 

La demanderesse a mis au point, seion l'invention, des systemes a 
liberation programmee d'agents biocides, seuls ou en melange, notamment destines . 
a etre incorpores dans des produits manufactures, au cours de leur fabrication, et a 

10 eviter, au sein desdits produits en presence tfhumidite* ou d'eau, des 
developpements bacteriens et/ou fongiques pendant toute la durfe d'utilisation 
desdits produits, et ce, sans intervention extferieure. 

La demanderesse propose done presentement une solution au probleme 
technique selon lequel, on souhaite : 

15 - incorporer au moins un agent biocide au sein d f un produit manufac- 

ture, au cours de sa fabrication tout en protegeant ledit biocide des agressions 
diverses dues au procede* de fabrication du produit et en £vitant la pollution par 
ledit biocide des milieux reactionneis intervenant au cours dudit procede de fabri- 
cation ; et 

20 - liberer ledit biocide, de fagon programmer, pour preserver ledit 

produit manufacture pendant toute sa duree d'utilisation. 

Une telle liberation programmee d'agent biocide au sein d'un produit 
est d'un grand inteiet, notamment lorsque ledit produit est place, de fagon defini- 
tive ou temporaire, dans des conditions ou une proliferation fongique et/ou 

25 bacterienne est possible en son sein et est susceptible d ! alt6rer ses propri6tes 
mecaniques et/ou son aspect physique... II en va de meme lorsque le produit en 
question est destine a entrer en contact avec des mat&iaux, devant etre preserves 
de toute contamination, aliments ou conteneurs d'aliments, par exemple. 

Les systemes a liberation programmee de biocide selon rinvention sont 

30 particulierement interessants pour etre incorpores au cours de leur fabrication, dans 
des produits pour 1'emballage, des produits de revetement ou de traitement de 
surface, des materiaux de construction, des produits d'entretien et de nettoyage ; 
ces exemples d'application de rinvention etant donnes a titre non limitatif . D'un 
interet tout particulier est rintroduction de tels systemes dans des eponges ou 

35 toiles-eponges cellulosiques. 
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Des compositions visant a assurer la liberation programm6e d'agents 
biocides ont dejl 6t€ decrites mais sans jamais prendre en compte l'int&et de les 
incoiporer dans un produit manufacture, au couis de sa fabrication, pour que ledit 
biocide agisse au sein dudit produit manufacture. 
5 Ainsi a-t-on decrit, dans la demande EP-A-106 563, des composi- 

tions renfennant un biocide, en particulier de la famille des isothiazolones, 
presentant une solubility dans i'eau sup&ieure a 500 mg/1, disperse sur un support 
dans un compos6 hydrophobe de temperature de fusion comprise entre 40 et 
200*C ; lesdites compositions permettant de contr61er, par dissolution lente du 
10 biocide, la proliferation de micro-organismes dans des systemes aqueux comme 
des bains industriels, des piscines, des citemes. On a egalement dficrit, dans le 
brevet US-A-3 753 676, 1'utiiisation d f un agent de chloration soluble enrobe dans 
une matrice hydrophobe. 

Dans ces deux publications, ainsi que dans de nombreuses autres, les 
15 compositions, destinees a iib&er lentement Tagent disinfectant, se pr€sentent sous 
forme d'objets massifs que Ton met a tremper dans le volume de liquide a prot£ger. 

Selon Tart ant&ieur, on a egalement encapsule, selon diverses 
variantes, des principes actifs mgdicamenteux, en vue de programmer leur libera- 
tion dans l'organisme. 

20 Selon l'invention, on a op£r£ une double selection au niveau du 

principe actif et des constituants de la matrice pour resoudre le probieme technique 
expose ci-dessus : celui de la protection anti-bacterienne et/ou anti-fongique de 
produits manufactures par liberation en leur sein de biocide(s) ; ie(s)dit(s) 
biocide(s) -prot6ge(s)- etant introduit(s) au cours du proced£ de fabrication 

25 desdits produits manufactures. 

Ladite double selection a conduit, de fagon non evidente, a Mabora- 
tion de microparticules qui, d'une part, resistent a des conditions chimiques et 
physiques s6veres, pour leur incorporation dans le produit au cours de son proc6de 
de fabrication et qui, d'autre part, permettent en presence d'eau ou d'humidite la 

30 liberation contrdlee du biocide pendant la dur€e d'utilisation dudit produit (dans 
des conditions generalement douces). 

Lesdites microparticules de l'invention sont du type matriciei et 
renferment done au moins un agent biocide. 

Elles se caracterisent en ce que : 
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- le(s)dit(s) agent(s) biocide(s) est (sont) un (des) composes) qui 
presente(nt) une solubilite dans l'eau a temperature ambiante inf&ieure a 500 mg/1 
et qui est (sont) actif(s) a de faibles concentrations, et en ce que : 

- la matrice au sein de laquelle est (sont) disperses) Ie(s)dit(s) agent(s) 
5 biocide(s) est a base d'un ou plusieurs constituant(s) hydrophobe(s) fasible(s), 

s€lectionn6(s) pour conferer auxdites microparticules peu de sensibilite aux pH et 
aux solvants organiques ainsi qu'une stabilite jusqu'a des temperatures de l'ordie de 
95-120*C et pour pennettie la liberation contrdiee du(des)dit(s) agent(s) biocide(s) 
en pi€sence d'eau ou dliumidite. 
10 L'agent ou ies agents biocide(s) intervenant doivent presenter les 

caracteristiques ci-dessus enoncees, a savoir : 

- etre faiblement soluble(s) dans l'eau : la faible solubilite du principe 
actif permet d'introduke dans le systeme particulaire des proportions de principe 
actif superieures au taux de percolation et de diminuer la quantity de systfcme 

IS particulaire a introduire, 

- etre actif(s) a de feibles concentrations : on comprend que Ton est, en 
pratique, limite quant a la quantite de principe actif a introduire dans le produit a 
proteger, c'est-a-dire quant a la quantite de microparticules a y introduire. On 
utilise avantageusement des biocides actifs k des concentrations de l'ordie de 0,1 % 

20 en poids par rapport au poids de produit a proteger. 

Avantageusement, l'agent (ou les agents) biocide(s) intervenant est 
(sont) un (des) composes) solide(s) a temperature ambiante. II n'est toutefois 
nullement exclu de faire intervenir selon 1'invention un (ou des) agent(s) biocide(s) 
liquide(s) a temperature ambiante. 

25 On indiquera, par ailleurs, que le(s)dit(s) agent(s) biocide(s) inter- 

venant presente(nt) avantageusement une resistance thermique compatible avec les 
conditions d'incorporation des microparticules dans le produit en cours d'eiabora- 
tion. En tout etat de cause, les microparticules (biocide(s) matrices) dans un ou 
plusieurs constituant(s) hydrophobe(s) fusible(s)) doivent etre stables a des temp6- 

30 ratures de l'ordre de 95-120'C 

A partir des precisions donnees ci-dessus, l'homme du metier est 
capable de seiectionner des principes actifs - biocides - convenant aux fins de la 
presente invention. 

Conviennent notamment a ces fins : 

35 - le 2-(l,3-thiazol-4-yl)benzimidazole (ou thiabendazole), 

- le methylbenzimidazol-2-yl carbamate (ou carbendazim), 
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- le Z^-dihydroxy-S^-dicUoiodiphenylmfithane (ou dichloro- 

phene), 

- le 2,4,4 l -trichloro-2 , -hydroxybiph6nyl6ther (ou triclosan), 

- Ie l-[[2-(2,4-dicMorophenyl^^^ 
5 1,2,4-triazole (ou azaconazole), et 

- leurs melanges. 

Cette liste n'est nullement exhaustive. 

La matrice au sein de laquelle est (sont) disperses) le(s)dit(s) agent(s) 
biocide(s) est a base d ! un ou plusieurs constituant(s) hydrophobe(s) fusible(s). 

10 L'hydrophobie requise pour lesdits materiaux se concjoit ais^ment Leur caractere 
fusible est exige pour pennettre la fabrication des microparticuies a des tempera- 
tures raisonnables. On choisit avantageusement des materiaux dont la temperature 
de fusion est inferieure ou egale a 150*C. Ladite temperature de fusion doit toute- 
fois etre superieure aux temperatures auxquelles doivent resister lesdites micro- 

15 particules. EUe est avantageusement comprise entre 120 et 150 # C. 

Comme indique plus avant dans le present texte, ladite matrice doit, 
autant que faire se peut, isoler et proteger le principe actif du milieu dans lequel on 
Kntroduit pour son incorporation dans le produit manufacture (et de meme isoler et 
proteger dudit principe actif ledit milieu) tout en en autorisant une liberation 

20 contr61ee en milieu humide ou en presence d'eau. Les constituants de ladite 
matrice doivent etre choisis pour conferer aux microparticuies : 

- une relative inertie aux pH des milieux de fabrication et aux solvants 
organiques qu'ils peuvent contenir ; lesdits pH pouvant, selon les proc^des, avoir 
des valeurs aussi differentes que 0-1 ou 12-14 ; 

25 -une stabilite thermique, jusqu'a des temperatures de rordie de 

95-120 # C ; temperatures rarement depassees dans les proc£d£s courants. 

La matrice doit se caracteriser par une aptitude a supporter des 
conditions physico-chimiques extremes et, par voie de consequence, elle est 
capable de resister a un grand nombre de procedes de fabrication industriels. 

30 Ladite matrice presente avantageusement une temperature de fusion 

superieure k 95 # C ; une resistance a pH 14 a 60 # C pendant au moms 15 min ; une 
resistance apHla 70*C pendant au moins 15 min ; une resistance k Taction du 
disulfure de carbone pendant au moins 15 min ; la resistance etant definie comme 
la limitation de la liberation dans le milieu d'essai du ou des biocide(s), en une 

35 quantite n'excedant pas 50 % en poids, preferablement 15 % en poids de la quantite 
de biocide(s), initialement presente. 
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A partir des precisions donnees ci-dessus, Thomme du m6tier est 
capable de selectionner le ou les constituant(s) de base de ladite matrice. 

Avantageusement, lesdits constituants de base presentent une tempera- 
ture de fusion sup&ieure a 100 # C et sont choisis parmi : 
5 - les tires microcristallines ; 

-les hydrocarbures saturfe k chaine lineaire de poids moleculaire 
compris entre 500 et 3 000; 

— les cires de polyethylene, de poids, mol&ulaire compris entre 500 et 

3 000; 

10 —les amides d'acides gras a chaine lineaire et notamment le 

stearamide ; 

- Tethylene bist&tramide ; et 

- leurs melanges. 

Outre lesdits constituants de base et Tagent ou les agents biocide(s) 
15 qu ! elie contient, la matrice peut egalement renfermer un ou plusieuis additifs du 
type agents de compatibilisation, de purification, tensioactife... 

On fait avantageusement intervenir en son sein, pour augmenter son 
hydrophilie, au moins un agent tensioactif non ionique lipophile 6ventuellement 
polyoxyethylene : presentant de 0 a 40 motifs oxyde d'&hylfcne par mol6cule. De 
20 tels agents tensioactife peuvent intervenir jusqu'a representer 30 % en poids des 
microparticules de Tinvention. Selon une variante preferee, ils interviennent 
jusqu 1 ^ 15 % en poids. Us consistent avantageusement en des alcools gras 
polyoxyethylenfe qui pr&entent une chaine caibon6e lineaire comportant de 10 a 
100 atomes de carbone et de 2 a 40 motifs oxyde tf&hylene par mol&ule. 
25 En faisant intervenir plusieurs desdits agents tensioactife, on peut 

observer un effet de synergie sur le resultat attendu. 

En modifiant ainsi la composition de la matrice, on influe notamment 
sur la cin6tique de liberation du ou des biocides contenu(s) dans ladite matrice. 

Un agent tensioactif du type precise ci-dessus ou un melange de tels 
30 agents intervient avantageusement en combinaison avec au moins un hydrocarbure 
sature k chaine lineaire pour i'elaboration de microparticules selon l'invention. 

Lesdites microparticules contiennent g6n6ralement de 5 a 70 % en 
poids, avantageusement de 15 k 50 % en poids, de principe actif - biocide(s) - en 
leursein. 

35 Elles se presentent generalement sous la forme de spheres, dont le 

diametre est compris entre 0,05 et 2 mm, de preference entre 0,1 et 1 mm. La 
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granulomere desdites micxopaiticules est un parametre important qui influe sur la 
cindtique de liberation du principe actif . 

Elles peuvent se presenter sous d'autres formes, qui r6sultent de leur 
proc6de de fabrication, et notamment sous la forme d'ecailles. 



constitue un autre objet de la pr£sente invention. II consiste a mettre en oeuvre des 
techniques connues en elles-memes avec les principes actifs et constituants de la 
matrice selectionnes selon l'invention. II comprend notamment: 

- la dispersion ou la dissolution de l ! (des) agent(s) biocide(s) dans 
10 le(les) constituant(s) hydrophobe(s) de la matrice fondu(s) ; 

- le fractionnement du melange obtenu sous forme de microparticules 
liquides ou semi-liquides de forme et dimensions) desirees ; et 

- le durcissement desdites microparticules par refroidissement. 

Les techniques mises en oeuvre, bien connues en elles-memes de 
IS Thomme du metier peuvent notamment consister en : 

- les m&hodes de dispersion en milieu liquide connues sous Tappella- 
tion de "meltable dispersions" ou "hot melt", selon lesquelies le melange fondu ou 
la dispersion du principe actif dans la matrice fondue est disperse dans un milieu 
liquide non soivant a une temperature superieure k la temperature de solidification 

20 du systeme. La suspension est ensuite refioidie jusqu'fc solidification du produit ; 

- une extrusion a chaud suivie d'une granulation, selon la technique 
traditionnelle de fabrication des compounds de matieres plastiqu es ; 



- les m&hodes par atomisation ou par prilling, selon lesquelleTfo 
melange fondu ou la dispersion du principe actif dans la matrice fondue est mis 

25 sous forme de gouttelettes de granulomere d6siree, par coulee a travers une buse 
6ventuellement vibr€e. Les gouttes sont alors soumises h un refioidissement 
spontan6 ou force, de fagon telle qu'elles se solidifient pendant leur chute ; 

- la m&hode par ecaillage (ou "flaking"), selon iaquelle un cylindre 
refroidi est partiellement immergfi dans un bain contenant le melange ou la 

30 dispersion fondue. La rotation du cylindre permet de rfeuperer dans la zone froide 
un film de melange solidifig, qui est granul6 par broyage grossier et tamisage. 

Lesdites techniques permettent la preparation de microparticules de 
type matriciel (a considerer en opposition aux microparticules de type reservoir). 

Selon son dernier objet, l'invention concerne des produits manufactures 
35 qui renferment les microparticules, telles que definies ri-dessus. 



5 



Ledit proc6de de fabrication des microparticules de ['invention 




) 
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Avantageusement, lesdites microparticules interviennent au sein 
desdits produits en une quantite efficace pour assurer leur preservation pendant 
toute leur duree d'utilisation. 

Avantageusement encore, elles interviennent au coeur desdits produits, 
5 dans la mesuie ou elles ont etm incorporees au coins de la fabrication de ceux-ci. 
Une telle incorporation s'effectue sans dommage, pour les microparticules et les 
milieux r€actionnels dans lesquels elles sont intervenues, dans la mesuie ou la 
composition de la matrice desdites microparticules a 6t6 optimist pour resister k 
des conditions physico-chimiques extremes. 
10 De fagon non mvidente, les microparticules de I'invention sont capabies 

de resister auxdites conditions physico-chimiques extremes g£ de dmiivrer, de 
fagon controlee, en presence d'eau ou d'humidite, l'agent ou les agents biocide(s) 
qu'elles ienferment 

Lesdites microparticules peuvent avantageusement intervenir, comme 
15 indique dans introduction de la presente demande, dans des produits pour 
I'emballage, des produits de revetement ou de traitement de surface, des mat6riaux 
de construction, des produits d'entretien et de nettoyage... par exemple dans des 
semelles de chaussures, des eponges, des mastics d'etanch6ite... 

Tous ces produits, qui renferment des microparticules de i'invention, 
20 font partie du cadre de la presente invention. 

Celle-ci est illustr€e par les exemples ci-apres. 

La demanderesse a notamment travaill6 avec les produits suivants : 

Biocides 

25 . L'azaconazole = l-[[2-(2,4-dichlorophenyl)-l,3-dioxalan-2-yl]m6thyl]-lH- 
1,2,4-triazole ; commercialism par la societ6 Janssen Phannaceutica sous la marque 
RODEWOD®* 

. Le dichlorophene = 2^ f -dihydroxy--5,5 f -dichlorodiph6nylm6thane, commer- 
cialism par la socimtm BAYER sous la marque Prdventol GD®. 
30 . Le carbendazim - methylbenzimidazol-2-yl carbamate (MBC), commercialism 
par la sorf&e Intace sous la marque Carbendazim B300® . 
. Le triclosan = 2,4,4 , -trichloro-2 , -hydroxybiphmnyl6ther ; commercialism par la 
socimtm CTOA GEIGY sous la marque Irgasan DP300® . 

. Le thiabendazole = 2-(l,3-thiazol-4-yi)benzimidazole (TBZ) ; commercialism 
35 par la socimtm CEBA GEIGY. 
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Constituants de la matrice 

. Le st&iamide (C17H35-CONH2), tel que par exemple UNIWAX®1750 
commercialise par UNICHEMA CHEMDE GmbH. 

. PETROLTTE® PE 1040 : cire de polyethylene oxydee, commercialism par 
5 PETROLTTE Co. 

. Polywax® 2000 : hydiocarbure sature a chaine lin6aire, commercialism par 
PETROLTTE Co. 

.. EPOLENE® C10 ; cire de poly&hytene, commercialism par EASTMAN 
CHEMICAL PRODUCTS. 
10 . UNTTHOX® 550 : alcool polyoxyethylene, commercialise par PETROLTTE Co. 

EXEMPLE 1 

a) 50 g d'azaconazole sont introduits dans 50 g de st&ramide fondu 
sous agitation a une temperature comprise entre 135*C et 180*C, jusqu'i fusion et 

15 dissolution de l'azaconazole dans le stearamide. 

Le melange est mis sous forme de particules sphSriques par la 
technique du prilling. A cette fin, le m61ange fondu est coule a Taide d'une buse 
pr€sentant un orifice calibre, et les gouttelettes resultantes sont refioidies pendant 
leur chute jusqu'a la temperature de solidification. Le produit est ensuite calibr6, et 
20 les particules hors-cdtes peuvent etre recyclees directement dans le fondoir. 

On recueille ainsi des particules de diametrc compris entre 500 et 
1 000 fan, titiant 50 % en poids d'azaconazole. 

b) Par la m6thode decrite a 1'exemple la, on realise des particules d f un 
melange d'azaconazole et de cire de polyethylene oxydee (PETROLTTE® PE 

25 1040), titiant 50 % en poids d'azaconazole. 

c) Afin de simuler la liberation du principe actif (azaconazole) dans un 
volume donne d'eau fcequemment renouvelee, les particules prepares en a) et b) 
sont soumises au test suivant : 

500 mg d'equivalent d'azaconazole enrobe sont introduits dans un 
30 sachet ajoure de maille 95 x 95 jon. Le sachet est introduit dans un flacon 
contenant 100 ml d'eau distill&. H Toutes les 24 h, i'azaconazole dissous dans Peau 
est dos6 par spectrophotometrie UV, et l'eau du flacon est remplacee par 100 ml 
d'eau distillee pure. 

Le tableau ci-dessous montre la quantite d'azaconazole lib£i€e en 
35 fonction du nombre de renouvellements de l'eau. 
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Nombre de 


Temoin azaco- 


Exemple la 


Exemple lb 


renouvellement 


nazole (quantite 


(quantite dissoute 


(quantity dissoute 




dissoute cumul6e, 
me) 


cumul6e, me) 


cumulee, me) 


1 


35 


17J 


124 


3 


105 




36,2 




. 175 




55,3 


10 


350 


109,3 


79 


20 


6puise 


174 


129,4 


30 




215,9 


174,3 


40 




263,1 


202,2 


50 




300 


232,9 


60 




332 


262,3 



EXEMPLE 2 

a) Par la methode decrite a l'exemple la, on prepare, par matrigage 
5 d'azaconazole dans un melange Polywax® 2000/EPOLENE® C10 (90/10 en 
poids), des particules de l'invention, titrant difKrents pourcentages en poids de 
principe actif . 



Exemples 


Teneur en azaconazole 
(% en poids) 


Teneur en "enrobant" 
(% en poids) 


2A 


20 


80 


2B 


30 


70 


2C 


40 


60 


2D 


50 


50 



10 b) La dissolution de l'azaconazole est etudtee par introduction de 

50 mg d'equivaient azaconazole dans un litre d ! eau distill€e a 40 # C. 

Le tableau ci-dessous indique le pourcentage d'azaconazole lib&€ en 
fonction du temps. 



2702929 



10 



Temps de 


Exemple 2A 


Exemple 2B 


Exemple 2D 


dissolution 


(% dissous) 


(% dissous) 


(% dissous) 


(min) 








60 


4 


1,9 


4,6 


120 


5,3 


2,3 


9,2 


300 


5,6 


3,3 


18,2 


1440 


10,7 


20,3 . 


50 


2400 


12 


26,3 




2800 


12,6 


28,2 





c) Les particules preparees en a sont soumises a un test de r&istance a 
chaud en milieux basique et acide dans les conditions pr€cis£es ci-apifcs. 
5 50 mg d'dquivalent azaconazole prot£g6 sont introduits dans un sachet 

Nylon de maille 95 fan tiempe successivement dans 50 ml de soude molaire a 
60*C pendant 10 min, puis dans 50 ml d'acide sulfurique molaire a 75 # C pendant 
15 min. 

L'azaconazole dissous est mesur6 dans chacun des bains et Ton 
10 exprime le taux de resistance global qui est la fraction non extraite de principe 
actif. 





Azaconazole 
non protege 


Exemple 
2A 


Exemple 
2B 


Exemple 2C 


Exemple 
2D 


Tauxde 
resistance 
base/acide 
global (%) 


soluble en 
milieu acide 


96 


94,5 


94,3 


20 



EXEMPLE 3 

15 a) Par la methode decrite h Fexemple la, on prepare des micro- 

particules contenant 30 % en poids de Carbendazim® B300 disperse dans une 

matrice de Polywax® 2000. 

b) Par la methode decrite a Texemple la, on prepare des micro- 

particules contenant 30 % en poids de Carbendazim® B300 disperse dans une 
20 composition (constituant la matrice) de Polywax® 2000/UNITHOX®550 (70/30 

en poids). 
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c) La dissolution du caibendazim est 6tudiee par introduction de 10 mg 
d'equivalent carbendazim dans un litre d'eau distillee a 40*C. Les valeurs ci- 
dessous montrent que la vitesse de dissolution est considerablement limitee lorsque 
le carbendazim est introduit sous forme matricee. 



5 



Temps de 


Carbendazim non 


Exemple 3a 


Exemple 3b 


dissolution (min) 


protege 
(% dissous) 


(% dissous) 


(% dissous) 


10 


103 


0 


0,5 


20 


20,8 


0 


0,8 


30 


28,9 


0 


1,1 


60 


463 


0 


1,7 


120 


64,3 


0 


2,5 


300 


83,2 


03 


4,2 


1440 


96,4 


3,7 


10,5 


2400 


100 


5,7 


14,2 


2800 




6,7 


15,8 



d) La resistance aux milieux basique et acide est mesur6e par la 
methode decrite a l'exemple 2c. 





Carbendazim non 
protege 


Exemple 3a 


Exemple 3b 


Tauxder&istance 
base/acide global 

<%) 


soluble en milieu 
acide 


85 


50 



10 

EXEMPLE 4 

a) Par la methode decrite a l'exemple la, on pr6paie des micro- 
particules contenant 30 % en poids de thiabendazole dans une matrice de 
stearamide. 

15 b) Par la m&hode decrite a Pexemple la, on prepare des micro- 

particules contenant 30 % en poids de thiabendazole dans une matrice de 
Polywax®2000. 

c) Les tests de dissolution dans l'eau et de resistance aux milieux acide 
et basique donnent les resultats suivants : 



12 



Temps de 


Thiabendazole non 


Exemple 4a 


Exemple 4b 


dissolution (min) 


protege 


eniobage 


eniobage 




(% dissous) 


steaxamide 
(% dissous) 


Polywax® 2000 
(% dissous) 


10 


18 


0,1 


0 


20 


49 


0,3 


0 


30 


72 


0,4 


0,1 


60 


79 


0,7 


0,2 


120 


88 


1,1 


0,2 


300 


91 


2 


0,4 


1440 


94 


5,2 


1,7 


2400 


100 


6,6 


2,3 


Taux de resistance 


soluble en milieu 


98 


97 


base/acide global 
(%) 


acide 







La presente invention a ete decrite en inference au probifeme technique 
de rincorporation de biocide(s) au sein de produits manufactures, pour la liberation 
programmee du(des)dit(s) biocide(s) au sein desdits produits. On comprendia 
aisement que rincorporation a des fins analogues d'un autre principe actif, 
presentant les memes caracteristiques (soluble dans I'eau a temperature ambiante a 
moins de 500 mg/1, actif a fiaible concentration) fait partie du cadre de Tinvention, 
tout comme les microparticules contenant ledit principe actif. 
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REVENDICA TIONS 

1. Microparticules de type matriciel ienfennant au moins un agent 
biocide, notamment destinees a etre incorpor^es au sein d'un produit manufacture 

5 pendant sa fabrication pour y eviter, par liberation contr&ie du(des)dit(s) biocide(s), 
la proliferation bacterienne et/ou fongique, caracterisees en ce que : 

- le(s)dit(s) agent(s) biocide(s) est (sont) un (des) composes) qui 
pr£sente(nt) une solubility dans Teau h temperature ambiante inferieure a 500 mg/1 
et qui est (sont) actif(s) a de faibles concentrations, et en ce que : 

10 - la matrice au sein de laquelle est (sont) disperses) le(s)dit(s) agent(s) 

biocide(s) est a base d'un ou piusieurs constituant(s) hydrophobes) fusible(s), 
selectionne(s) pour conferer auxdites microparticules peu de sensibilite aux pH et 
aux solvants organiques ainsi quHme stability jusqu'a des temperatures de l'ordre de 
95-120*C et pour permettre la liberation contrfilde du(des)dit(s) agent(s) biocide(s) 

15 en presence d'eau ou d'humidite. 

2. Microparticules selon la revendication 1, caracterisees en ce que lesdits 
constituants fusibles presentent une temperature de fusion superieure a 100*C et 
sont choisis parmi : 

- les cires microcristallines ; 

20 -les hydrocarbures satures a chaine lineaire, de poids moleculaire 

compris entre 500 et 3 000 ; 

- les cires de polyethylene, de poids moleculaire compris entre 500 et 

3 000; 

- les amides d'acides gras a chaine lineaire et notamment le 
25 stearamide ; 

- Tethylfcne bistearamide ; et 

- leurs melanges. 

3. Microparticules selon Tune des revendications 1 ou 2, caracterisees en 
ce qu'elles renferment jusqu'a 30 % en poids, de preference jusqu'a 15 % en poids, 

30 d ! au moins un agent tensioactif non ionique lipophile pr6sentant de 0 a 40 motifs 
oxyde Methylene par molecule. 

4. Microparticules selon la revendication 3, caracterisees en ce que ledit 
agent tensioactif est un alcool gras polyoxy&hylene, pr€sentant une chaine 
carbonee lineaire comportant de 10 a 100 atomes de carbone et de 2 a 40 motifs 

35 oxyde methylene par molecule. 
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5. Microparticules selon Pune quelconque des icvendications 1 a 4, 
caracterisees en ce que ledit agent biocide est choisi panni : 

- le 2-(l,3-thiazol-4-yl)benzimidazole, 

- le m6thylbenzimidazol-2-yl-Kaibamate, 

- le ^-dmydroxy-S^-dichlorodiphgnylmlthane, 

- le ^M'-trichloio-^-hydroxybipMnyl^ther, 

- le H[2^2,4-dicMorophenyi)-l,3^^^ 
1,2,4-triazqie, et , • 

- leurs melanges. 

6. Microparticules selon Tune quelconque des revendications 1 a 5, 
caract&isees en ce que la teneur de biocide en leur sein est comprise entre 5 et 
70 % en poids, avantageusement entre 15 et 50 % en poids. 

7. Microparticules selon Tune quelconque des revendications pr€c&Jentes 
caracterisees en ce qu'elles se presentent sous la forme de spheres dont le diamfctre 
est compris entre 0,05 et 2 mm, de preference entre 0,1 et 1 mm ou sous la forme 
d'ecailles. 

8. Proced6 pour la preparation de microparticules selon l'une quelconque 
des revendications precedentes, caract&ise en ce qu'il comprend : 

- la dispersion ou la dissolution de l f (des) agent(s) biocide(s) dans 
le(les) constituant(s) hydrophobe(s) de la matrice fondu(s) ; 

- le fractionnement du melange obtenu sous forme de microparticules 
liquides ou semi-liquides de forme et dimension® d&ir£es ; et 

- le durcissement desdites microparticules par refroidissement. 

9. Produits manufactures, caracterises en ce qu'ils renferment pour leur 
preservation pendant leur durfe d'utilisation une quantite efficace de microcapsules 
selon Tune quelconque des revendications 1 a 7. 

10. Produits manufactures, selon la revendication 9, caracterises en ce que 
lesdites microparticules ont ete incorporees en leur sein au cours de leur fabrica- 
tion. 
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